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537. W.Marckwald, M. Neumark und R. 8telzner: Usber
Thiohydantoine und von diesen derivirende Basen.

(Vorgetragen in der Sitzung von Hrn. W. Marckwald)

Unter Hydantoinen versteht man Ureide, welche sich von dem
von Baeyer entdeckten Hydantoin par excellence, dem Glykolylharn-
NN—-CO
stoff, CO/ | durch Suobstitation eines oder mehrerer Wasser-
\NH—CH;
stoffatome durch Alkylreste ableiten. Zahlreiche Korper dieser Klasse
sind bekannt, bei denen sowohl die am Stickstoff, wie auch die am
Kohlenstoff haftenden Wasserstoffatome durch aliphatische oder aro-
matische Radikale ersetzt sind.

Die den Hydantoinen entsprechenden Derivate des Thioharn-
stoffs, welche sich von einem bisher nicht bekannten Thiochydantoin
CS\ {  ableiten, sind bisher noch fast v6llig unbekannt ge-

NH—CHq:
wesen, Zwar wurde der von Volhard!) durch Einwirkung von
Chloressigsdure aut Thioharnstoff erhaltene basische Koérper, dessen
Zusammensetzung der Formel des Thiohydantoins entsprach, lange
Zeit fiir das genannte Thioureid angesehen, aber durch die Unter-
suchungen von Andreasch?) und besonders von Liebermanu und
Lange?) wurde festgestellt, dass dieser Korper und seine Homologen
eine véllig andere Constitution besitzen, die durch das Schema
NH—-CO
HN = C/ | wiedergegeben wird.
NS CHe

Wahre Thiochydantoide konnten bisher nur in der aromatischen
Reihe erhalten werden. Aschant) fand, dass sich die aromatischen
Senfole mit den Amidosduren der Fettreihe beim Zusammenschmelzen
unter Wasseraastritt nach folgendem Schema vereinigen: RNCS

NR—CO
+ NH.CHR'COOH =CS + HsO. Er hat auf dem
\NH-—CHR'
angedeuteten Wege aus Glykokoll und den entsprechenden Senfdlen
das Phenylthiohydantoin und p-Tolylthiohydantoin, aus Alanin das

5 Ann. Chem. Pharm. 166, 383.

2) Diese Berichte XTI, 1385.

% Ibid. XII, 1588.

4 Ibid, XVII, 420.

% Vergl. A. Hantzsch, Allgemeine Bemerkungen iiber Azole, Ann.
Chem. Pharm. 249, 1.
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Phenylmethyl- und p-Tolylmethylthiohydantoin, endlich ans Leukin
das Phenylbutylthiohydantoin erhalten.

Aschan bezeichnete diese Verbindungen zum Unterschied von
den oben erwihnten, Thiohydantoine genannten Isomeren als Sulf-
hydantoine. Da aber fiir die erstere Korperklasse in neuerer Zeit
von Hantzsch der bezeichnendere Name 1-Oxyamidothiazole ein-
gefiihrt worden ist, so liegt kein Hinderniss vor, die Bezeichnungen
»Thiohydantoine« und »Sulfhydantoine« in Zukunft nebeneinander fiir
diejenigen Korper anzuwenden, demen allein auf Grund ihrer Con-
stitution diese Namen gebiihren.

Die von Aschan entdeckte Bildungsweise der Thiohydantoine
war in sofern keine allgemeine, als dieselbe sich nur zur Gewinnung
von Kérpern der aromatischen Reihe anwenden liess. Senféle der
aliphatischen Reihe konnte der genannte Autor mit den Amidosiuren
nicht in gleicher Weise unter Bildung von Thiohydantoinen zur
Reaction bringen.

Die Unfihigkeit der Amidosiuren der Fettreihe mit Senfélen
leicht und glatt unter Bildung von Derivaten des Thioharnstoffs zu
reagiren, muss zunichst gegeniiber dem Verhalten aller anderen pri-
miren Amine gegen Senféle, die sich bekanntlich schon in der
Kilte mit grosser Heftigkeit zu vereinigen pflegen, auffallend er-
scheinen, Man kann, wie Versuche dargethan haben, fette wie aro-
matische Senféle in alkoholischer Lisung mit Glykocoll stundenlang
kochen, ohne dass sie aach nur theilweise aufeinander reagiren. Den
Grund fir diese Erscheinung glaubte der eine von uns in der Con-
stitution der Amidosiuren suchen zu diirfen, welche schon friiher,
ohne dass man allerdings schlagende Griinde fiir diese Annahme an-
fihren konnte, vielfach als salzartige Korper von der Formel

NH;
R—CH /O angesehen wurden, Wenn diese Formel die Consti-
CO

sution der Amidosiuren richtig wiedergab, so konnte man annehmen,
dass diese Siuren in alkalischer Losung, in welcher sie in Form der
Alkalisalze R.CH(NH;)—COOM enthalten sein mussten?), die
Eigenschaften der anderen primiren Amine theilen und sich also auch
gegen Senftle reactionsfihig erweisen wiirden. Der Versuch hat das
von der Theorie Vorausgesagte durchaus bestitigt. In alkalischer
Losung reagiren alle von uns untersuchten Amidosiuren bereits in

) Solche Alkalisalze des Glykoeolls sind inzwischen von Kraut rein
dargestellt und in krystallisirter Form erhalten worden. (Vorgetragen aunf
der Naturforscherversammlung 1891.)

212%
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der Kilte unter starker Erhitzang mit allen Senfélen, wobei sich
die entsprechenden Thiohydantoinséiuren bilden?).

Um die Methode zu priifen, wurden zuerst einige der schon von
Aschan beschriebenen Thiohydantoine vermittelst derselben hergestellt,

N .GH;

/" \co

Phenylmethylthiohydantoin, CS
NH—CH.CHj,

Wenn man Alanin mit der #quivalenten Menge concentrirter
Kalilange in Losung bringt und die dquimoleculare Menge Phenyl-
senf5l in alkoholischer Lésung hinzugefiigt, so findet eine durch den
sofortigen Eintritt der Reaction bedingte starke Erwirmung statt.
Kocht man zur Vollendung der Reaction noch kurze Zeit auf dem
‘Wasserbade, so erstarrt die ganze Masse beim Erkalten zu einem
weissen Krystallbrei, indem sich das in, Alkohol schwerlésliche Ka-
linmsalz der gebildeten Phenylmethylthiohydantoinsiure

CHCsH
CS<NHCH(CH)COOK
ausscheidet. Nachdem man nun einen Theil des Alkohols verdunstet
hat, versetzt man mit Wasser, um das Salz in Ldsung zu bringen,
und fiigt Salzsfiure hinzu. Hierdurch wird zunichst die Thiohydan-
toinséure 6lformig gefillt, aber schon nach kurzer Zeit und momentan
beim Erhitzen verwandeln sich die Oeltropfen in eine Krystallmasse,
NHC:H;

/ Nco

welche das Phenylmethylhydantoin CS | darstellt. Das-

\NH—CH. CH
selbe wurde aus Alkohol umkrystallisirt und erwies sich alsdann
in allen Eigenschaften mit dem von Aschan durch Erhitzen von
Phenylsenfél mit Alanin erhaltenen Product als identisch.

Ebenso wurden die folgenden, schon von Aschan beschriebenen
Thiohydantoine dargestellt : Phenylthiohydantoin aus Phenylsenfol
und Glykocoll, p - Tolylmethylthiohydantoin aus p- Tolysentél und
Alanin, und p-Tolylthiohydantoin aus p-Tolylsenfél und Glykocoll.
Nur der letztere Kérper zeigte wesentlich von den Angaben Aschan’s
abweichende Eigenschaften. -Der genannte Autor beschreibt denselben

1) Die Amidosulfosfiuren, wie z. B, Sulfanilsdure, zeigen. ganz analog den
Amidocarbonsiuren ein von den primdren Aminen voéllig abweichendes
Verhalten, Dasselbe beruht ebenfalls auf der Salznatur dieser Verbindungen,
welche in alkalischer Losung durchaus die Reactionen der primiren Amine
zeigen. Mit der Untersuchung dieses Gegenstandes bin ich in Gemeinschaft
mit Hrn. stud. Moelller noch beschiftigt. W. Marckwald.
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als goldgelbe, sich bei 180° zersetzende Substanz, wihrend wir ein
offenbar reineres Product erhielten, welches ebenso wie die homo-
logen Verbindungen farblos war und bei 210° schmolz. Ferner ist
zn erwihnen, dass Aschan von allen hier angefiihrien K&rpern an-
giebt, dass die L&sung derselben in Alkalien rosa gefirbt sei; wo-
gegen wir fanden, dass die véllig reinen Substanzen sich farblos in
Alkalien 16sen.

Wir haben nach unserem Verfahren zunidchst noch einige andere
Thiohydantoine der aromatischen Reihe nen dargestellt, wobei wir im
Wesentlichen ganz in derselben Weise verfuhren, wie es im Vor-
stehenden skizzirt ist.

NG H,CH;s
Nco
o-Tolylthiohydantoin CS
\N H—CH;

Diese aus o-Tolylsenfdl und Glykocoll erbaltene Verbindung
bildet, aus verdiinntem Alkohol umkrystallisirt, weisse, in Alkohol,
Eisessig, Chloroform und Benzol leicht, in Aether und Ligroin
schwer ldsliche Blittchen, die bei 136° ohne Zersetzung schmelzen.

Analyse:
Ber. fiir C;oH1oNaSO Gefunden
I II. 1I1.
C 58.25 pCt. 58.29 — — pCt.
H 4.85 » 5.00 — — »
N 13.60 » — 13.88 — >
S 15.563 » — —_ 15.37 »
Q) w97 — —_ — >
100.00 pCt.
NCsH,CH3
\CO

o-Tolylmethylthiohydantoin, CS l
\NH—CHCH;

Diese Verbindung entsteht aus o-Tolylsenfél und Alanin und
gleicht in ihren Loslichkeitsverhiltnissen dem vorbeschriebenen Kérper.
Sie wird aus wisserig-alkobolischer Lésung in weissen, bei 198°
schmelzenden Krystallen erhalten. Analyse:

Ber. fiir CioH14NaSO Gefanden
L 11 11l
c 60.00 59.85  — — pCt
H 5.45 5.62 — — 3
N 12.73 — 12.97 _— >
S 14.55 — —_ 14.44 »
Q) 7.27 — — —

100.00 pCt.
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(1,3,4) Xylylmethylthiohydantoin.

Aus Xylylsenfél (CH;: CH; NCS=1:3:4) und Alapin ent-
steht diese Verbindung, welche aus Alkohol in bei 1659 schmelzenden,
weissen Nadeln krystallisirt, die sich in Aether, Benzol, Alkohol und
Chloroform leicht, in Ligroin sehr wenig l6sen.

Analyse:
Ber. fir CigH4N2SO Gefunden
L 1L
C 61.54 61.65 — pCt.
H 5.98 3,16 — <
N 11.97 — — »
S 13.67 -_— 13.62 »
0] 6.34 — —
100,00 pCt.
o-Naphtylmethylthiohydantoin
N. C10H7
cs” 00
L N
NH—CH;

Diese aus «-Naphtylsenftl und Alanin erhaltene Verbindung ist in
fast allen Losungsmitteln selbst in der Hitze schwer lgslich. 1n
siedendem Eisessig 16st sie sich indessen leicht auf und Kkrystallisirt
daraus in glinzenden, bei 2429 schmelzenden Blittchen.

Analyse:

Berechnet Gefunden
fir CiaHisNySO L JIR

65.63 65.56 — pCt.

4.69 4.74 — >

10.93 — —

12.50 — 12.01

6.25 — —

100.00
Aus QGrinden, die im Weiteren noch erdrtert werden sollen,
warden ferner einige Thiohydantoine aus der «-Amidoisobuttersiure,
8g:>CH(NH2)002H, auf dem oben beschriebenen Wege darge-
stellt. Das Nitril dieser Séure ist von Tiemann und Friedldnder?)
aus dem Cyanhydrin des Acetons und Ammoniak nach der Gleichung

ggz>0<8§ + NH; = 8gz> C<g§2 -+ H3 O, erhalten worden.

cwzmo

¥ v

Aus dem Nitril gewannen die genannten Autoren durch Verseifen die

1) Diese Berichte XIV, 1970.
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zugehdrige Siure. Wir haben uns zur Darstellung derselben dieses
Verfahrens bedient, konnten aber durch einige Modificationen des-
selben die Ausbeute erheblich verbessern. Wir fanden es am vor-
theilhaftesten, in alkoholischer L&sung zu arbeiten. Das Aceton
(1 Mol.) und Cyaukalium (ca. 1'/2 Mol.) wurden in wisserigem Al-
kohol geldst und die zur Zersetzung des Cyankaliums ndthige Menge
25 procentiger Schwefelsiure langsam hinzufliessen gelassen. Es trat
starke Erwirmung ein, wobei etwas Blausiure entwich und die
Flissigkeit sich dunkel firbte. Nackdem die Flissigkeit einen Tag
lang sich selbst iberlassen war, wurde vom ausgeschiedenen Kalium-
sulfat abfiltrirt und Ammoriak bis zur Sittigung hinzugefiigt. Hier-
nach wurde die Flissigkeit 12 Stunden im verschlossenen Gefiss auf
1009 erhitzt und nnnmehr mit Schwefelséiure erst in der Kilte, dann
in der Hitze verseift. Nach dem Erkalten krystallisirte reichlich
schwefelsaures Ammon in zolllangen Nadelr aus und wurde durch
Filtriren entfernt, worauf das duvkel gefirbte Filtrat mit Thierkohle
bis zur Entfirbung gekocht wurde. Als nunmehr die Fliissigkeit auf
dem Wasserbade eingeengt wurde, begann das schwefelsaure Salz der
Amidobuttersiure in langen glinzenden Spiessen auszukrystallisiren,
Die so gewonnenen Krystalle wurden nochmals aus wenig Wasser
umkrystallisirt und waren dann vollig analysenrein. Da dieses Salz
noch nicht beschrieben worden ist, wurde es analysirt, wobei sich
ergab, dass es 2 Molekiile Krysiallwasser enthilt, welche bei 1100
vollstindig entweichen. Analyse:

Berechnet Gefunden
fiir C4,HoNOyH, 80, +-2H,0 L 11
Hy804 41.34 41.29 — pCt.
HaO 15.19 — 15.31 »

Dieses -Salz konnte direct zur Synthese der Thiohydantoine be-
nutzt werden, indem man es in alkalischer L&sung mit den Senfélen
in der oben geschilderten Weise zur Reaction brachte. Aunch hier
erhdlt man zuniichst die Kaliumsalze der Thiohydantoinsiuren, aus
denen durch Siuren ein Oel abgeschieden wird, welches bald in das
krystallisirte Thiohydantoin iibergeht. Es wurden von aromatischen
Thiohydantoinen ausder a- Amidoisobuttersiure die folgenden hergestellt:

Phenyldimethylthiohydantoin,
N.GCsH;
{Nco
Cs N
\NH—C(CHj),

Diese Verbindung stellt weisse, bei 67°¢ schmelzende Krystalle
dar, die in den weisten Lésungsmitteln leicht, in Wasser und wisse-
rigem Alkohol dagegen schwer 18slich sind.
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Analyse:
Berechnet Gefunden
fﬁr Cll Hm N2 SO I II. 111,
C 60.00 59.85 — — pCr.
H 5.4 5.52 _ — >
N 12.73 — 12.98 — 3
S 14.55 — — 14.49 »
0) 7.27 — — — »
100.00
p-Tolyldimethylthiohydantoin
NC; H.CH;
N
CS CcO

N\
NH—C(CH;),
Diese Verbindung gleicht der vorbeschriebenen, nur ist sie in
allen Losungsmitteln etwas weniger leicht 16slich und schmilzt bei 85°.

Analyse:
Ber. fiir Ci3H;sNaSO ,  (JGefundem
C 6153 6143  — — pCt.
H 5.98 6.03 — — >
N 11.97 —_ 12.15 — >
S 13.67 — — 13.59 »
O 6.83 —_ — —
100.00
0-Tolyldimethylthiohydantoin
N Cs H, CHj
/\\
Ccs CO
NN
NH-—C(CHj),

Das ¢-Tolyldimethylthiohydantoin besitzt einen weit hioher liegen-
den Schmelzpunkt, als die isomere p-Verbindung. Dem entsprechend
ist sie anch in den meisten Losungsmitteln in der Kilte erheblich
schwerer ldslich, 16st sich aber in der Hitze in Alkohol, FEisessig,
Chloroform und Benzol leicht anf. Aus Alkohol krystallisirt die Ver-
bindung in ficherformig angeordneten, farblosen Nadeln, die bei 175°¢
schmelzen. Analyse:

Ber. f. CioH1a N2 SO L Gefunden

C 6154 61.40 — — pCt.
H 5.98 6.12 — _ »
N 11.97 - 12.23 —
S  13.67 — = 13.62 »
(0] h.84 — —_ — >

100.00
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Aliphatische Thiohydantoine lassen sich aus den Senfélen der
Fettreihe und den Amidosiuren ganz analog den aromatischen dar-
stellen; nur bedingt die grosse Loslichkeit dieser Thiohydantoine
einige Schwierigkeiten in der Gewinnung. Zur Darstellung des

Methylthiohydantoins
NCH;

VY
Cs co

NN
NH—CH;,
warden 8.2 g Glykocoll in ca. 15 g Kalilauge von 50 pCt. geldst und
auf Zusatz von Alkohol eine alkoholische Lésang von 8 g Methyl-
senfol hinzugefiigt. Die sofort eintretende Reaction macht sich durch
starke Erhitzung bemerkbar, die sich bis zum lebhaften Sieden der
Losung steigern kann. Zur Vervollstindigung der Reaction wurde
noch einige Zeit auf dem Wasserbade erhitzt und der Alkohol alsdann
vollstiindig verjagt. Der zuriickbleibende Syrup wurde in etwas
Wasser geldst, Salzsiure hinzugefiigt und von Neuem gekocht. Beim
Erkalten schied sich ein Oel aus, das beim Reiben mit einem Glas-
stabe krystallinisch erstarrte nnd abfiltrirt wurde. Aus dem Filtrat
liessen sich durch wiederholtes Ausschiitteln mit Aether noc¢h sehr
betrichtliche Mengen dieses Kérpers gewinnen. Derselbe wurde aus
einem Gemenge von Chloroform und Ligroin umkrystallisirt und so
in farblosen, bei 161° schmelzenden Nadeln gewonnen, die im Gegen-
satz zu der unreinen Substanz vollig geruchlos waren und sich in
Alkalien farblos auflésten. Die Substanz ist in Alkohol und Aether,
sowie in heissem Wasser sehr leicht, in kaltem Wasser und Chloro-
form etwas schwerer, in Ligroin fast unldslich. Analyse:
Gefunden

Ber. f. 04. HGNQ SO I. 1L TIL
C 36.93 36.78 — — pCt.
H 4.61 4.72 — — >
N 21.54 — 21.76 —
8 24.61 — — 24.58 »
O 1231 — — —
100.00
Dimethylthiohydantoin
NCH;
/N
Cs CO
NN
NH—CHCH;

Diese Verbindung wurde aus Alanin und Methylsenf6l &hnlich
wie das Methylthiohydantoin gewonnen und ist ebenfalls in allen
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Losungsmitteln aunsser Ligroin sehr leicht 13slich. Aus wenig heissem
Wasser umkrystallisirt, erbilt man sie in glinzenden, rhombischen
Siulen, die bei 166.59 schmelzen.

Anpalyse:
Ber. f. CsHs N2 SO I Ge{il.nden I
C 41.67 41.21 — — pCt.
H 5.56 5.90 — -
N 1944 — 1899 —
§ 222 — — 2204 »
0 1Ll _ _ o
100.00

Trimethylthiohydantoin,
NCH;

cs\/ Nco
NHC(CHy)

Diese aus Methylsenf6l und «- Amidobuttersiure entstehende
Verbindung ist noch weit ldslicher in allen Lésungsmitteln als die
vorbeschriebenen Verbindungen. Sie ist nur in Ligroin einigermaassen
schwerldslich und wurde durch Umkrystallisiren ans diesem Lésungs-
mitteln in weissen, bei 5390 schmelzenden Krystallen erhalten.

Analyse:
Berechnet Gefunden
ffll‘ CsHlo Nz SO I. II. III
C 45.57 45.37 — — pCt
H 6.33 6.51 —_ —_— >
N 17.72 — 18.00 — »
S 20.25 — — 20.17 »
0] 10.13 — — — N
100.00
Allylthiohydantoin,
NGC;H;
AN
cs” €O
NHCH,

Das Allylthiohydantoic wurde aus Allylsenfél und Glykocoll in
der oben beschriebenen Weise zunichst 6lf6rmig erhalten. Erst nach
starkem Abkiihlen und wiederholtem Reiben mit einem Glasstabe be-
gann das Oel zu krystallisiren. Die so gewonnene feste Substanz ist
in heissem Wasser, Alkohol und Eisessig leicht, in kaltem Wasser,
Chloroform, Benzol und Ligroin schwerer 18slich und wurde durch
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Umkrystallisiren aus letzterem Lésungsmittel in bei 1080 schmelzenden,
weissen Krystallen erhalten:

Analyse.
Berechnet Gefunden
fir C¢Hs N2 SO 1. II. IIL
C 46.15 45.84 — — pCt.
H 5.13 4.87 — — »
N 17.95 — 18.21 —_ »
S 20.51 — — 2045 »
0O 10.26 — —_ — »
100.00

Allylmethylthiohydantoin,
NGCsH;

cs<\00
NHCH. CH;

Diese Verbindung erstarrt noch schwerer als die vorbeschriebene.
Erst nachdem das anfangs erhaltene Oel lingere Zeit im evacuirten
Exsiccator iiber Schwefelsiure verweilt hatte, wurde es fest. Nach
dem Abpressen zwischen Fliesspapier wurde es aus einem Gemisch
von Chloroform und Ligroin und dann nochmals aus heissem Wasser
umkrystallisirt, nm hieraus farblose, bei 81.5° schmelzende Krystalle
zu gewinnen. Die reine Substanz ist in Alkohol, Aether, Benzol, Eis-
essig und besonders Chloroform leicht léslich, in kaltem Wasser und
Ligroin 18st sie sich wenig.

Analyse:
Berechnet Gefunden
fir C; Hyio NSO I. .
C 49.41 49.4% — pCt.
H 5.88 6.20 — »
N 16.48 — —_ »
S 18.82 — 19.09 »
O 9.61 — —_— »
100.00

Damit ist die Zahl der von uns dargestellten Thiohydantoine er-
schopft. ‘Ueber die allgemeinen Eigenschaften dieser Verbindungen ist
pur hinzuzufiigen, dass sie alle die charakteristischen Eigenschaften
der Thioharnstoffe zeigen, so geben sie z. B. mit den Salzen der
Schwermetalle, besonders mit Silber- und Quecksilbersalzen unldsliche
Niederschlige, die sich leicht unter Bildung der Schwefelmetalle zer-
setzen. In Alkalien l8sen sie sich auf und bilden beim Kochen mit
denselben die Salze der zugehérigen Thiohydantoinsiuren. Die erste
Einwirkung des Alkalis fiihrt indessen noch nicht zur Bildung dieser
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Salze, sondern es scheinen sich Verbindungen des Hydantoins selbst
mit dem Alkali zu bilden, die zwar nicht isolirt, wohl aber zur Dar-
stellung interessanterer Thiohydantoinderivate benutzt wurden, von
denen nunmehr die Rede sein wird.

Es liess sich erwarten, dass die Thiohydantoine, wie die Thio-
harnstoffe iiberbaupt, im Sinne zweier Formeln reagiren wiirden, die
durch das folgende Schema dargestellt werden:

NR NR
SN N
sC Co wmd HSC ©
! Wl
NH—CR:Rs N—CR;R,

Wenn man nun in alkalischer Losung Jodmethyl auf die Thio-
hydantoine einwirken liess, so konnten sich, wenn das Alkalimetall
den Wagserstoff der Hydrosulfiirgruppe ersetzte, Korper von der
Formel

N.R

CH, . scl/ \\CO
N___lGR,R,

bilden. Als Thiohydauntoine aus Glykocoll, also von der allgemeinen

Formel
N.R

7N
c8 Co

NN
NH . CH,

mit alkoholischem Kali und Jodmethyl unter wechselnden Bedingungen
zur Reaction gebracht wurden, liessen sich niemals wohlcharakterisirte
Kérper aus dem Reactionsproduct gewinnen. Dagegen gelangt man
von den Thiohydantoinen aus Alanin ausgehend, leicht und glatt zu
Methylirangsproducten. Hierbei zeigte es sich aber, dass, wenn man
auf je ein Molekiil des Thiohydantoins ein Molekiil Kali in alkoho-
lischer Lésung und ein Molekil Jodmethyl einwirken ldsst, nur die
Hilfte des angewandten Thiohydantoins umgewandelt wird. Es ent-
steht nimlich ein Kérper von stark basischen Eigenschaften, welcher
zwei Methylgruppen mehr im Molekiil enthdlt als das angewandte
Thiohydantoin, und in welchen man dementsprechend das letztere
glatt iiberfiihren kann, wenn man auf je ein Molekiil des Thiohydan-
toins je zwei Molekille Kaliumhydroxyd und Jodmethyl einwirken
lisst. Wie zu erwarten stand, wird bel dieser Reaction das am
Schwefel haftende Wasserstoffatom durch eine Methylgruppe ersetzt,
Das zeigt sich schon beim Erhitzen der Verbindungen, wobei sie
ausnahmslos unter Bildung von Mercaptan und Methylsulfid zerfallen.
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Fir den Eintritt der zweiten Methylgruppe ergeben sich aus der Be-
trachtung der Formel

NR
HSC”/\"CO
N oH. cH,

zwei Moglichkeiten. Es konnte entweder der Wasserstoff der Methe-
nylgruppe durch Methyl ersetzt sein, oder das Thiohydantoin konnte
im Sinne der Formel

HS C(OH)
"u uc o

reagirt haben. Darnach kommen fiir die Basen die beiden folgenden
Formeln in Frage:

N.R N.R
ch.sc“/ \|co bew. H30.SC“/ \“co.CHa_

N—C(CHs): N——CCH;

Die Entscheidung zwischen diesen beiden Formeln liess sich
treffen, wenn man die Methylirung der aus der a-Amidoisobuttersiiure
gewonnenen Thiohydantoine studirte. Es war za erwarten, dass diese
Koérper von der Formel

NH— ”C (CHs)2

bei der Einwirkung von Alkali und Jodmethyl nur eine Methylgruppe
aufnehmen und Verbindungen von der Constitution

H;C. S
C“ C(CH de

liefern wiirden. Je nachdem diese Verbindungen sich mit den aus
den Thiohydantoinen des Alanins erhaltenen Basen als identisch oder
nicht identisch erweisen wiirden, musste sich der Zweifel iiber die
Constitution der letzteren Basen lésen.

Die Versuche haben nun, wie im Folgenden gezeigt werden wird,
dargethan, dass die aus den Thiohydantoinen des Alanins durch Ein-
tritt zweier Methylgruppen entstchenden Basen von den aus den
Thiohydantoinen der «-Amidoisobuttersdure durch Eintritt einer Me-
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thylgruppe entstehenden vollig verschieden sind, dass demnach den
ersteren die allgemeine Formel
NR
cna.sc“/ \'COCHa
N C CH;

zukommt. Dadurch treten diese Kérper in eine nabe Beziehung zu
anderen Basen, welche frither!) von dem einen von uns in Gemein-
schaft mit A. Wohl aus den u - Mercaptanen der Imidazole durch
Jodmethyl erhalten worden sind. Diese Kdrper, von denen inzwischen
eine griossere Zahl von Homologen dargestellt worden ist, iiber welche
an anderer Stelle im Zusammenhange berichtet werden soll, sind nach
der allgemeinen Formel

NR
CH; .50/ \CH
sl

construirt. Die neuen Basen stellen also die- Methoxy-Verbindungen
dieser friiher erhaltenen Verbindungen dar und gehdren demnach eben-
falls in die Imidazolreihe. Der nahe Zusammenhang zwischen den
Mercaptanen der Imidazole und den Thiohydantoinen, der sich in der
Constitution ihrer Methylirangsproducte zeigt, ist iibrigens auch in
ihrer Bildungsweise begriindet. Stellen doch erstere die Condensations-
producte der Thioharnstoffe des Amidoaldehyds, letztere diejenigen der
Thioharnstoffe der Amidosiuren dar.

Die Methylirung der Thiohydantoine des Alanins wurde stets so
vorgenommen, dass das Thiohydantoin mit dem doppelten der dqui-
molecularen Menge Kalihydrat in Alkohol gelést und Jodmethyl in
geringem Ueberschuss hinzugefiigt wurde. Dabei tritt eine heftige
Reaction ein, so dass man, um kein Jodmethyl zu verlieren, am Besten
einen Riickflusskiibler aufsetzt. Wenn die Erhitzung nachlisst, kocht
man noch kurze Zeit auf dem Wasserbade bis zum Verschwinden der
alkalischen Reaction und verfihrt nun zur Abscheidung der gebildeten
Base je nach Umstinden

v-Phenyl-a-Methoxy-f-methyl-u-Thiomethylimidazol,
NCgH;
CH; . sc“/ \“co CH;
N——'CCH;

Diese Base wird aus dem Reactionsproduet nach Verjagen des
Alkohols durch Wasser §lformig abgeschieden. Zur Reinigung wird
sie in Salzsiure geldst, mit Alkali gefillt und mit Aether aufgenommen.

Y Diese Berichte XX1I, 563 und 1353,
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Die itherische Losung hinterlidsst beim Verdunsten die Base als ein
gelbliches, zihflissiges Oel, das erst nmach wochenlangem Siehen im
evacuirten Exiceator iber Chlorcalcium krystallinisch erstarrte. Die
Masse wurde alsdann abgepresst und aus mdglichst wenig Alkohol
wiederholt umkrystallisirt. Man erhielt so farblose Krystalle, die bei
900 schmolzen und sich in den meisten Losungsmitteln leicht, in
Wasser wenig l6sten. Analyse:

Ber. fir Cig Hyi4 N3 SO Gefunden

. IL 1L
C 61.54 61.39 — — pCt.
H 5.98 6.05 — —
N 11.97 — 12.29 —

S 13.67 - - 13.61
o) 6.84 —_ — —

100.00

Die Base 15st sich in S#uren leicht auf, doch lassen sich durch
Eindampfen der Losungen keine krystallisirten Salze gewinnen. Da-
gegen erhilt man beim Einleiten trockner Salzsiure in die Lésung
der Base in Chloroform das Chlorhydrat in Form eines weissen Kry-
stallpulvers, welches nach dem Umkrystallisiren aus Chloroform bei
140° gchmilzt und sick in Wasser und Alkohol leicht lést. Es be-
sitzt die Zusammensetzung CioH4 NSO .HCL.  Analyse:

Berechnet Gefanden
Cl 13.12 13.50 pCt.

Das Platindoppelsalz erhilt man am besten durch Auflésen der
Base in Salzsiure und Zusatz von alkoholischer Platinchloridldsung.
Es fillt anfangs dlig aus, erstarrt aber beim Reiben mit einem Glas-
stabe leicht krystallinisch. Es bildet gelbrothe, in Wasser leicht, in
Alkohol schwer losliche Krystillchen, die bei 213° unter Zersetzung
schmelzen. Analyse:

Ber. fiir (Cra Hy4NaS 0)a H2 P+Cl Gefunden
Pt 22.14 29.09 pCt.

Das schwefelsaure und salpetersaure Salz erbilt man durch vor-
sichtiges Zusetzen der concentrirten Séuren zur absolut-alkoholischen
Lésung der Base und Hinzufiigen von wasserfreiem Aether in Kry-
stallen.

Das Pikrat bildet sich auf Zusatz von wisseriger Pikrinsidure-
16sung zur alkoholischen Lésung der Base. Durch Umkrystallisiren
aus verdiinntem Alkohol erhidlt man es in wohl ausgebildeten, gelben
Nadeln, die bei 192Y unter Zersetzung schmelzen und in Wasser wenig,
in Alkohol leicht l5slich sind. Analyse:

Ber. fiir C;3H;4 N2 SO - CeHg (NOg)sOH Gefunden
N 15.12 15.32 pCt.

¥ ¥ ¥
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»-p-Tolyl-B-methyl-a-methoxy-g-thiomethylimidazol.
N Ces H, CH;

‘CCH3

Diese Base wird ganz analog der vorigen aus dem Reactions-
product gewonnen, gleichfalls als Oel, das erst nach lingerer Zeit
erstarrte. Bei der grossen Aehuvlichkeit der Base mit der vor-
beschriebenen auch in den Léoslichkeitsverhiltnissen wurde zum Um-
krystallisiren das gleiche Verfahren eingeschlagen und so die reine
Verbindung in glinzenden, weissen Blattchen erhalten, die bei 109°
schmelzen.

Analyse:
Berechnet Gefunden
fior Ci3 HigN2SO 1. 1I.
C 62.90 62.68 — pCt.
H 6.45 6.75 — >
N 11.30 — 11.74 »
S 12.90 — —_ 3
(6] 6.45 — —_— >
100.00

Die Salze der Base ihneln in ihren Eigenschaften ebenfalls sehr
denen der vorigen Base. Auch hier konnte das in Wasser und
Alkohol #usserst losliche Chlorhydrat nur durch Einleiten von
trockenem Salzsiuregas in die dtherische oder Chloroformlésung der
Base erhalten werden. Es bildet ein weisses, krystallinisches, bel
123° gchmelzendes Pulver.

Analyse:

Ber. fir CisHis NaSO - HCI Gefunden
Ol 12.47 12.64 pCt.

Das Platinochlorat fillt in gelben, krystallinischen Flocken beim
Vermischen wisseriger Lisungen von Platinchlorid und dem Chlorid
der Base. Es zersetzt sich bei 2100 ohne zu schmelzen.

Das Pikrat erhiilt man als gelben, krystallinischen Niederschlag,
der in Wasser schwer 1oslich ist und bei 1800 schmilzt.

r-0-Tolyl-f-methyl-e-methoxy-u-thiomethylimidazol

N . s Hy CHs
crss ¢y \|oo CH;
N“——‘C CH;

Die Gewinnung der Base ist derjenigen der isomeren villig gleich,
doch erstarrt sie viel leichter wie diese, sobald sie in der besprochenen
Weise gereinigt ist. Sie wurde aus Ligroin, worin sie ziemlich schwer
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16slich ist umkrystallisirt und so in grossen, weissen Blittchen er-
halten. Dieselben schmelzen bei 118—1200 und 15sen sich leicht in
Alkohol, Aether, Benzol, Chloroform, wenig in Wasser,

Analyse.
Berechnet Gefunden
fir C1aH;sNaSO L II. 111, IV,
C 62.90 62.75 62.83 — — pCt.
H 6.45 6.57 6.62 — — >
N 11.30 —_ —  11.58 — »
S 12.90 — — — 1282 »
6] 6.45 —_ — — — »
100.00

Die Salze dhneln in ihren Eigenschaften denen der isomeren Base.
Das salzsaure Salz wurde dem vorbeschriebenen vollig analog erhalten
and schmolz bei 1200,

Analyse.

Ber. fiir C13H;sNoSO - HCI Gefunden
Cl 12.47 12.58 pCt.

Das Platindoppelsalz fillt aus wiisserig-alkoholischer Lsung in

orangerothen krystallinischen Flocken, die sich aus verdiinntem Alkohol

gut umkrystallisiren liessen. HEs zersetzt sich bei 205° ohne zu
schmelzen.

Analyse.
Berechnet Gefunden
fﬁr (013 Hm Ng SO)z Hg Pt C]s I. H
Pt 21.47 21.40 21.44 pCt.

Das Sulfat fillt auf Zusatz von Schwefelsiure zur alkoholischen
Lésung der Base iu glitzernden Bléttchen aus, die bei 2059 schmelzen.
Pas Nitrat erhilt man analog in feinen, farblosen Nidelchen.

Das Pikrat fillt aof Zusatz von wiisseriger Pikrinsiurelsung zur
alkololischen Ldsung der Base in hellgelben, krystallinischen Flocken
aus, die sich in Alkohol ziemlich leicht, in Wasser schwer l6sen und
bei 2000 unter Zersetzang schmelzen.

Anpalyse.

Ber. fir C1aNsN2S0 - CsHo(NO2)s OH Gefunden

N 14.68 14.92 pC.

v-8-Dimethyl-«-methoxy-u-thiomethylimidazol.
NCH;

CH,8 cn/ \"co CH;
NL—CCH;,4
Diese Base entsteht aus dem Dimethylthiohydantoin durch Methy-

lirung in der oben beschriebenen Weise. Dampft man den Alkohol

Berichte d. D. chem. Geseilschaft. Jahrg, XXIV, 213
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ab, so hinterbleibt neben Kalinmjodid die 6lige Base, welche sich i
Wasgser leicht auflost.

Durch Zusatz von festem Kali wird die Base aus der wisserigen
Lésung ausgeschieden und von Aether leicht aufgenommen. Nach dem
Verdunsten des Aethers bleibt sie wiederum &lig zuriick und erstarrte
auch bel lingerem Verweilen im evacuirten Exsiccator nicht. Da die
Base bei der Destillation, wie schon oben erwihnt, unter Bildung
von Mercaptan zerfillt, und auch anf anderem Wege kein analysen-
reines Product erhalten werden konnte, so musste man sich mit der
Reindarstellung der Salze begniigen. Das Chlorid der Base bleibt
beim Einleiten von trockenem Salzsiiuregas in die Chloroformlésung
der freien Base gel6st und fillt erst auf Zusatz von Ligroin aus dieser
. Lésung in Form eines Syrups nieder, der nach einiger Zeit krystalli-
sirt, sich aber wegen seiner iberaus hygroskopischen Eigenschaften
nicht in einem fiir die Analyse brauchbaren Zustand erbalten liess.
Dagegen wird das saure Sulfat der Base leicht véllig rein erhalten,
wenn man die alkoholische Losung derselben vorsichtig mit concen-
trirter Schwefelsiure versetzte und dann Aether hinzufiigte. Es fiel
dann ein weisses Krystallpulver nieder, welches nach nochmaligem
Auflésen in Alkohol und Fillen mit Aether véllig rein war. Das-
selbe 16st sich sehr leicht in Wasser und zeigt in Losung stark saure
Reaction, wodurch die Annahme, dass sich das saure Sulfat gebildet
habe, nahe lag und durch die Analyse bestiitigt warde.

Analyse:
Ber. fir C;H 2N, SO, I Geflln(]IeIn
H:80, 36.29 36.10 — pCt.
H 5.18 -— 5.54 »
C 31.11 — 31.12 »

Das Nitrat ldsst sich analog erhalten. Das Platindoppelsalz fillt
aus der salzsauren Losung der Base auf Zusatz von Platinchlorid-
I6sung als gelber, krystallischer Niederschlag von der Zusammen-
setzung (C7 le Nz SO)2 H: Pt Cls.

Analyse:

Berechnet Gefanden
Pt 25.8] 25.98 pCt.

Die aus der «-Amidoisobuttersiure gewonnenen Thiohydantoine
liefern, wie oben auseinandergesetzt wurde, bei der Behandlung mit
Kalihydrat und Jodmethyl in alkoholischer Losung ebenfalls basische
Korper. Man verfihrt ganz idhnlich, wie bei den Thiohydantoinen
aus Alanin, nur dass man auf je ein Molekiil des Thiohydantoins
auch nur je ein Molekiil Kali und Jodmethyl anwendet.
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v-Phenyl-g-dimethyl-u-thiomethylimidazolon.

NC; H;
CHs SC' \|co
NG (CHy)a

Man erhilt diese Base aus der alkoholischen Lésaung, wepn man
den Alkohol verjagt und den Riickstand in Siuren auflést und mit
Alkali fillt. Hierber scheidet sich die Base O6lférmig ab und wird
mit Aether aufgenommen. Die wisserige Losung wird wegen der
Leichtloslichkeit der Base in Wasser noch wiederholt ausgedithert und
dann die vereinigte d#therische Lésung nach dem Trocknen der-
selben iiber festem Kali abgedunstet. Es hinterbleibt ein zdh-
fliissiges, helles Liquidum, das nicht zum Erstarren gebracht werden
konnte. Gleichwohl erwies sich dasselbe als analysenrein. Ein Destil-
lationsversuch zeigte, dass diese Base bei gewdhnlichem Druck fast
unzersetzt destillirbar ist, wihrend sie bei ldngerem Kochen unter
Bildung von Mercaptan Zersetzung erleidet. Sie siedet bei 222—225°,

Analysel):

Ber. fir CuHuufaS0 oo e W

C 61.54 61.25 61.20 - — pCt.

H 5.98 6.21 6.13 — —_— »

N 11.97 — — 11.87 — »

) 13.67 —_ — — 13.48 »

0 6.84 — _ _ —
100.00

Die Salze dieser Base lassen sich ebenfalls aus den wisserigen
Lésungen durch Eindampfen nicht erhalten. Das Chlorid wird durch
Einleiten von trockenem Salzsiuregas in die d#therische Lésung der
Base in glinzenden Krystallnadeln erhalten, die in Wasser und Alkohol
leicht 16slich sind.

Analyse:

Ber. fir C1aH;4 NoSO.HCl Gefunden
C 13.12 13.03 pCt.

Platinchlorid f4llt aus der wisserigen Lésung dieses Salzes ein
tief rothgelbes, in Biischeln wohlausgebildeter Nadeln krystallisirendes
Doppelsalz, das bei 1320 schmilst und in Wasser schwer, in Alkohol
leicht l8slich ist.

Analyse:
Berechnet Gefunden
fiir (G2 Hy4 N2 S0)2 Ha PtCle L 1I.
Pt 22.14 22.07 22.12 pCt.

1) Die Analysen I, IIT und 1V sind mit nicht destillirter, die Analyse II
mit destillirter Substanz ausgefiihrt.

213*
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Das Sulfat und Nitrat werden aus den alkoholischen Ldsungen
durch Aether krystallinisch gefilit,

Das Pikrat wird durch Zusatz von wiisseriger Pikrinsfiureldsung
zur alkoholischen Ldsung der Base gefillt, und bildet, aus wisserigem
Alkohol umkrystallisirt, donkelgelbe, lange Prismen, die bei 17490
unter starker Zersetzung schmelzen und sich in Alkohol und Aether
leicht, in Wasser weniger 16sen. Analyse:

Ber. fiir C;aHyy NaSO.CsHa (NOg); OH Gefunden

N 15.12 15.35 pCit.
v-p-Tolyl-g-dimethyl-u-thiomethylimidazolon,
NCsH,;CHs
cmsc“/
C(CHa)z

Auch diese Base konnte auf ganz dem niimlichen Wege wie die
vorige nur als farbloses Oel erhalten werden, welches sich aber nicht
unzersetzt destilliren liess. Es wurde daher nur durch wiederholtes
Auflésen und Fillen gereinigt und nach sorgfiltizem Trocknen analysirt.

Analyse:

Berechnet Gefunden
fur C[s H[s NQSO I. 1L IIL. IV. V.
C 62.90 62.62 62.77 — - — pCt.
H 6.45 6.60  6.62 - — — »
N 11.30 - — 11.68 1152 —
8 12.90 - —_ — — 1280
0 6.45 - — - — —

100.00 pCt.

Die Lébslichkeitsverhiltnisse der Base sind dieselben wie die der
vorigen. Auch die Salze der Base wurden auf den gleichen Wegen
erhalten und #hneln den vorbeschriebenen in jeder Hinsicht. Das
Sulfat zeigt bei 2100 einen scharfen Schmelzpunkt. Das Platin-
doppelsalz bildet nach dem Umkrystallisiren aus verdiinntem Alkohol
dunkelrothe, bei 152° schmelzende Nidelchen,

¥ v o

Analyse:
Berechnet Gefunden
fiar (C;3HigNaS0); Ho Pt Clg 1. II.
Pt 21.47 21.40 21.42 pCt.

Dag Pikrat fillt zuerst o6lig, erstarrt aber bald krystallinisch und
bildet nach dem Umkrystallisiren aus verdiinntem Alkohol gelbe
Prismen, die sich bei 190° zersetzen.

Analyse:

Ber. fiir C;3HgN2SO.CsHy (NOg); OH Gefunden
N 14.68 14.82 pCt.
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v-0-Tolyl-8-dimethyl-u-thiomethylimidazolon,
N CsH, CH;
CH3S.C“/ \‘oo

N——C(CHy)3

Fiir diese Base gilt das von der jsomeren p-Verbindung Gesagte.
Auch sie liess sich nicht unzersetzt verfliichtigen. Im Kiltegemisch

begann sie zu krystallisiren, schmolz aber schon bei Zimmertemperatur
wieder.

Analyse:
Berechnet Gefunden

fiar C13Hig N2 SO I. . 111, 1V. V.
C 62.90 62.68 62.78 — —
H 6.45 6.82 6.70 — — — >
N 11.30 — — 11.18 11.48 — >
S 12.90 — — —_ — 12,72 »
O Y

— pCt.

6.45 — — —
100.00

Die Salze der Basen wurden ebenfalls nach den mehrfach erdr-

terten Methoden rein dargestellt. Das Chlorid bildet weisse, hygro-
skopische Nidelehen, die bei 118% schmelzen.
Analyse:

Ber. fiir 013 H1e Nz SO JHCL Gefunden
C 1247 12.57 pCt.

Das Platindoppelsalz bildet rothgelbe, krystallinische Flocken,
die in Alkohol und Aether leicht, in Wasser schwer ldslich sind.

Analyse:
Berechnet Gefunden
fir (C13H1sNaSO)s HaPtClg I
Pt 21.47 21.58 21.52 pCt.

Das saure Sulfat wurde aus der alkoholischen Ldsung der Base
durch concentrirte Schwefelsiure in feinen, bei 2087 schmelzenden

Blittchen erhalten. Eine Bestimmung des gesammten Schwefelgehaltes
nach Carius ergab:
Ber. fir ClgHmNzSO - HQSO.; Gefunden
8 18.49 18.57 pCt.
Das Pikrat bildet hellgelbe, wohlausgebildete Prismen, die in

Alkohol leicht, in Wasser schwer loslich sind und bei 212° unter
Zersetzung schmelzen.

Analyse:
Ber. fiir 013}I1GN2S0 . Cst(NOg)gOH Gefunden
N 14.68 14.83 pCt.
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v-f-Trimethyl-p-thiomethylimidazolon.
NCH;

CH,S c”/ Nco
N—'C (CHs):

Diese Base wurde auf demselben Wege wie die vorigen darzu-
stellen versucht, doch gelang es nicht, sie analysenrein zu erhalten.
Man erhielt nach dem Verdunsten des Alkohols neben dem anorga-
nischen Salz ein Qel, das mit allen Lisungsmitteln mischbar war.
Der wisserigen Losung wird die Base durch Aether nicht entzogen,
wohl aber durch Kali aus derselben abgeschieden. Da sich die Ver-
bindung auch nicht unzersetzt verfliichtigen liess, so konnte sie nur in
Form ihrer Salze in analysenreinem Zustande erhalten werden. Das
Chlorid liess sich nicht auf dem iiblichen Wege abscheiden, da trocke-
nes Salzsiuregas weder aus der Ldsung der Base in Chloroform, noch
in Ligroin ein Salz fillte. Dagegen wurde das Platindoppelsalz aus
der Losung der Base in concentrirter Salzsiure durch Platinchlorid
als anfangs oliger, aber leicht krystallinich erstarrender Niederschlag
gefillt. Nach dem Umkrystallisiren aus verdiinntem Alkohol bildete
es gelbe, flockige Krystalle, die bei 150° schmolzen.

Analyse:
Berechnet Gefunden
fiir (C7H1sNeSO)HsPtCle 1. 11
Pt 25.76 25.68  25.72 pCt.

Endlich konnte noch das saure Sulfat in krystallisirtem Zustand
erhalten werden, wiihrend weder das Nitrat, noch das Pikrat fest er-
halten wurden. Das saure Sulfat wurde durch Eintropfeln von con-
centrirter . Schwefelsdure in die Ligroinldsung der Base in weissen
Krystillchen erhalten, die bei 138¢ schmolzen. Bei einer Bestimmung
des gesammten Schwefelgehaltes nach Carius wurde derselbe etwa

1 pCt. zn hoch gefunden. Zu einer Wiederholung der Analyse fehlte
es an Material.

Analyse:
Ber. fir C7H;3sNsS0.HS0, Gefunden
S 23.70 24.78 pCt.

Zum Schluss sei noch einmal auf die Unterschiede hingewiesen,
welche die isomeren Basen aus den Thiohydantoinen des Alanins und
der a-Amidoisobuttersidure nach jeder Richtung zeigen, und aus welchen
sich deren Nichtidentitit unzweideutig ergiebt.





